Chapitre IV

Travaux du Conseil Scientifique en 2005

1 Organisation du travail

¥ Observatoire National de I'Epidémiologie de la
Résistance Bactérienne aux Antibiotiques (ONERBA)

a été créé en 1997 avec les objectifs suivants :
- rassembler les informations disponibles concernant |'évo-
lution des résistances bactériennes aux antibiotiques en
France, les analyser et les comparer a celles obtenues dans
les pays étrangers ;
— agir en conseiller pour améliorer la qualité des informations
et les conditions de leur recueil ;
—mettre en place des études destinées a recueillir des infor-
mations non disponibles ;
— fournir, & leur demande, aux autorités sanitaires, sociétés
savantes et professionnels de la santé, les informations
concernant |'évolution des résistances bactériennes aux
antibiotiques ;
— participer a des actions de formation entrant dans le
cadre des objectifs ci-dessus, notamment par le biais de
présentations et de publications.

Afin de remplir ces objectifs, un conseil scientifique (CS) a
été créé en 1997. Les principes du fonctionnement du CS
et du travail des réseaux en son sein ont été précisés par
une charte (cf. Chapitre I1).

Le Conseil Scientifique :

- sélectionne les themes de travail prioritaires ;

- définit les données minimales communes a recueillir ;
— précise la méthodologie : définitions, thésaurus, plan
d'analyse ;

— confronte, analyse et valide les données obtenues ;

- met en place des études spécifiques « ONERBA ».

Le travail technique du CS se déroule au cours de jour-
nées de travail, organisées a la Faculté de Médecine
« Les Cordeliers », 15 rue de I'Ecole-de-Médecine,
75006 Paris.

Un résumé des réunions tenues en 2005 est donné
ci-dessous.
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2 Calendrier des réunions du Conseil
Scientifique de I'ONERBA en 2005

27 janvier, 10 mars, 14 avril, 19 mai, 30 juin, 15 septembre,
17 novembre.

3 Résumé des réunions du Conseil
Scientifique de I'ONERBA en 2005
C Réunion du 27 janvier 2005 )

Présents : X. Bertrand, Y. Costa, J.-M. Delarbre, R. Fabre,
N. Fortineau, E. Garrabé, E. Jouy ; D. Meunier, S. Payot-
Lacroix, D. Trystram, A. Vachée, E. Varon.

B Finalisation article JNI (suite JNI 2004) pour MMI

Le projet d'article sur « Surveillance de la résistance bacté-
rienne au cours des bactériémies : données ONERBA
1998-2003 » est corrigé en séance.

W Validation de données avant saisie Internet

- Résultats de AZAY-résistance.

- Entérocoques REUSSIR : données 2000, 2001
et 2002.

B Compte rendu de la réunion exceptionnelle du CS du
13 janvier 2005

Prospective sur la place et les données que pourraient
fournir dans le futur les réseaux de ville fédérés au sein
de 'ONERBA.

B Bilan intermédiaire de I'enquéte S. pyogenes (SGA)
B Compte rendu de la réunion du GTA sur la pyostacine
B Préparation du rapport 2003

B Questions diverses

- Programme JNI 2005 « Résistance aux antibiotiques, des
chiffres au bon usage des antibiotiques ». Tous les orateurs
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(J.-M. Delarbre : les BGN en ville ; A. Dubouix : les BGN &
I'hopital ; J. Robert : S. aureus ; E. Varon : Entérocoques et
streptocoques) ont donné leur accord.

—J.-M. Delarbre propose officiellement la participation du
réseau REUSSIR a EARSS.

( Réunion du 10 mars 2005 )

Présents : J.-M. Delarbre, N. Fortineau, E. Garrabé, P. Pina,
J. Robert, D. Trystram, A. Vachée, E. Varon.

B Rapports ONERBA

— Rapport 2002 : la version anglaise (demande de I'AFS-
SAPS) reste a finaliser.

— Rapport 2003 : il doit étre prét pour juin 2005. Il sera
corrigé lors des prochaines réunions du CS.

B Modifications a apporter pour le rapport 2003

— Chapitre |, les réseaux de I'ONERBA : chaque réseau doit
mettre a jour sa carte et sa description.

- Chapitre 1V, travaux scientifiques de I'ONERBA :
ce chapitre sera écrit par R. Fabre et E. Garrabé en tant que secré-
taires de séances puis présenté a la réunion du CS du 19 mai.
— Chapitre 1X, données statistiques détaillées : ajouter la
moxifloxacine, la Iévofloxacine et la télithromycine dans la
liste des abréviations.

- Annexe 1, analyse des sous-populations de souches selon
le niveau de sensibilité : données disponibles et mode de
présentation revus.

- Annexe 2, statistiques globales de résistance des princi-
pales espéces bactériennes : bilan des données disponibles
pour les streptocoques du groupe A, Streptococcus pneu-
moniae, Streptococcus agalactiae, S. aureus MS et MR,
E. faecium, E. faecalis, les entérobactéries, P. aeruginosa
et A. baumannii.

— Annexe 3, statistiques de résistance dans les infections
documentées et des contextes épidémiologiques définis :
bilan des données disponibles pouvant faire I'objet de
tableaux en répartition et en pourcentage de sensibilité.
— Annexe 4, bactéries multi-résistantes : présentation des
données du CCLIN Paris-Nord, de I'AP-HP et du CNR résis-
tance aux antituberculeux.

— Chapitre VI, résistance aux antibiotiques en France :
données statistiques des réseaux fédérés dans 'ONERBA ;
la synthése des données sera faite ultérieurement apres
saisie de toutes les données.

— Chapitre VII, base de données bibliographiques destinées
a I'AFSSAPS : la liste des articles a mettre en ligne a été
donnée.

W Validation des données

- Données 2000 a 2002 SASM REUSSIR.

— Données SARM du CCLIN Paris-Nord.

- Données COL-BVH validées en séance hormis les données
sur Bacteroides.
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C Réunion du 14 avril 2005 )

Présents : B. Bozdogan, J.-M. Delarbre, Y. Costa, A. Dubouix,
N. Fortineau, R. Fabre, E. Garrabé, J.-Y. Madec remplacant
D. Meunier, P. Pina, J. Robert, D. Trystram, E. Varon.

B Présentation des nouveaux membres

J. Robert présente Bulent Bozdogan du CNR de la résis-
tance des antibiotiques, dirigé par Patrice Courvalin (Institut
Pasteur) et Jean-Yves Madec remplacant en alternance
D. Meunier pour le réseau RESAPATH.

H NI

Les résumés des présentations pour les JNI & Nice ont été
adressés.

Trois articles ONERBA ont été acceptés dans la revue
Meédecine et maladies infectieuses.

B Rapports ONERBA

— Chapitre |, les réseaux de I'ONERBA : mise & jour des cartes
et description plus précise des différents réseaux.

— Chapitre Il, membres du CS de I'ONERBA : la vérification
des données est faite et validée en séance.

— Chapitre 1V, travaux scientifiques de I'ONERBA : les
parties 5, 6, 7, 8 restent a faire.

— Chapitre VI, données statistiques. La synthése des données
sera faite ultérieurement apreés saisie de toutes les données.
— Chapitre VI, base de données bibliographiques et VIII,
site Internet : a faire.

— Chapitre IX, données statistiques détaillées.

— Annexe 1 : pour les tableaux de I'annexe 1, il faut inté-
grer les données chiffrées et faire ressortir la modale en
gras pour chaque antibiotique. Les tableaux et figures pour
S. pneumoniae en données globales et pour les bactérié-
mies et OMA chez les enfants et adultes sont présentés en
séance. Les données 2001 sont disponibles pour S. uberis
et constituront la figure 9.

- Annexe 2, Streptocoques du groupe A : les données
2002 des réseaux Aforcopi, Armées, Epiville doivent étre
regroupées en un seul tableau. Les données de 1996 a
2002 du réseau Réussir pour Péni A et Erythro doivent
étre présentées sous forme de courbe. Streptocoque B :
les données Réussir 2002 sont validées ; Pneumocoque
(tableaux 54 & 57) les données 2002 sont validées ; S. aureus
MS et MR : réseau Réussir tableaux regroupant les années
2000, 2001, 2002 a faire. Les données de S. aureus MS
sont validées. E. faecium et E. faecalis : réseau Réussir
tableaux regroupant les années 2000, 2001, 2002 a faire.
Entérobactéries : réseau Réussir tableaux regroupant les
années 2000, 2001, 2002 a faire.

— Annexe 3 : les données disponibles qui feront I'objet
de tableaux en distribution et pourcentage de sensibi-
lité : méningites et OMA ; mammites S. uberis : 2001-02
validées en S, I, R. Voir si d'autres données que I'Erythro
sont disponibles. CNR Haemophilus : données types |l
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et Ill sont validées. M. tuberculosis : validées ; CCLIN PN
Bactériémies : a revoir ; Azay bactériémies : en cours de
finalisation ; IDF Bactériémies : en cours de finalisation.
CCLIN Est : en cours de finalisation ; Col BVH : présentation
sous forme de courbes ; CCLIN SO : tableaux a supprimer ;
Résabo : 1998-2002 tableaux a remplacer par une courbe ;
Réussir : proposition d'ajouter E. coli, S. aureus et P. aeru-
ginosa pour les urgences et consultations externes pour les
années 2000, 2001, 2002.

- Annexe 4, bactéries multi-résistantes : les données du
CCLIN Paris-Nord (tableaux 134 a 136) sont reprises en
ne conservant que les 31 centres qui ont participé depuis
le début. Les données de I'AP-HP concernant SARM et
E-BLSE sont présentées sous forme graphique. Les données
du CNR résistance aux antituberculeux pour 2001 et 2002
sont complétées. REUSSIR : présentation de I'évolution de
la répartition des E-BLSE.

( Réunion du 19 mai 2005 )

Présents : X. Bertrand, B. Bozdogan, Y. Costa, J.-M. Delarbre,
A. Dubouix, R. Fabre, N. Fortineau, F. Grosbost, E. Jouy,
P. Laudat, D. Meunier, P. Pina, J. Robert, D. Trystram.

B Epidémies hospitaliéres d'entérocoques résistants a
la vancomycine

Fin 2003, début 2004, 3 épidémies hospitalieres a
Enteroccocus faecium multirésistants aux antibiotiques
ont été signalées a I'InVS. L' ONERBA propose d'organiser
une enquéte prospective multicentrique au sein de ses
réseaux, afin d'évaluer le niveau du portage des souches
d'entérocoques résistants a la vancomycine en milieu
hospitalier.

B RICAI 2005

La session de I'ONERBA pour la RICAI 2005 pourrait
porter sur le streptocoque A (SGA) et se décomposer en
4 parties : 1) présentation des données épidémiologiques
et cliniques sur SGA, 2) résultats bactériologiques de I'en-
quéte ONERBA, 3) mécanismes de résistance en particulier
aux macrolides, 4) infections invasives a streptocoques A
(données du CNR). Les 2 premiers exposés seront faits par
des membres du CS ONERBA, pour les mécanismes de
résistance et les données du CNR, J. Robert ou le Président
Y. Rio contacteront les Pr R. Leclerq et A. Bouvet.

M Rapports ONERBA 2003

— Chapitre IX, données statistiques détaillées : les données
sont revues par réseau, d'une fagon générale la présentation
des tableaux et des graphiques, en particulier les titres,
sont homogénéisés.

— Annexe 2, statistiques globales de résistance des princi-
pales espéces bactériennes : streptocoques du groupe A :
les données 2002 des réseaux Aforcopi, Armées, Epiville
sont regroupées en un seul tableau (Amx, Ery, Linco,
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Pristinamycine, tétracycline). On supprime Pristinamycine
pour le réseau des Armées. Si disponibles, ajouter les
données 2002 du réseau Aquitaine.

C Réunion du 30 juin 2005 D

Présents : X. Bertrand, Y. Costa, R. Fabre, N. Fortineau,
E. Garrabé, D. Meunier, J. Robert, D. Trystram,
A. Vachée.

B Programme RICAI 2005

La session de 'ONERBA pour la RICAI 2005 sur les strepto-
coques est acceptée avec comme titre : « Streptocoques et
entérocoques (hors pneumocoque) : infections et sensibilité
aux antibiotiques ». Elle se décomposera en 4 parties : 1)
« Données Onerba : sensibilité aux antibiotiques des strepto-
coques et entérocoques » présentée par A. Vachée, 2) « Les
infections invasives a Streptococcus pyogenes » présentée par
le Pr A. Bouvet, 3) « Enquéte Onerba 2005 : sensibilité aux
antibiotiques chez Streptococcus pyogenes » présentée par
E. Garrabé, 4) « Quels mécanismes de résistance des strepto-
coques aux macrolides ? » présentée par le Pr R. Leclercq.

B Rapports ONERBA

- Rapport 2002 : il est désormais en ligne.

- Rapport 2003 : un devis a été recu par Jérébme
Robert. Pour 1 000 exemplaires et la mise sur le réseau, le
co(t total est de 19 500 euros.

— Chapitre |, les réseaux de I'ONERBA : bilan des cartes et
descriptifs restant a faire.

— Chapitre IX, données statistiques détaillées : seules les
données 2002 seront fournies mais une note sera mise
au début du chapitre pour préciser que des données plus
récentes (2003 voire 2004) sont disponibles sur le site
Onerba. AZAY-résistance : les tableaux sont validés en
séance apres quelques modifications. APHP : tableaux et
courbes BMR pour S. aureus et les entérobactéries sont
validés en séance. RESAPATH : les tableaux sur les données
aviaires et porcines pour E. coli sont validés.

( Réunion du 15 septembre 2005 )

Présents : X. Bertrand, J.-M. Delarbre, R. Fabre,
N. Fortineau, E. Garrabé, E. Jouy, P. Pina, J. Robert,
D. Trystram, A. Vachée.

H RICAI 2005

Les corrections des versions écrites des exposés « Enquéte
Onerba 2005 : sensibilité aux antibiotiques chez
Streptococcus pyogenes » présentée par E. Garrabé et
« Données Onerba : sensibilité aux antibiotiques des strep-
tocoques et entérocoques » présentée par A. Vachée sont
effectuées en séance. La version courte du premier exposé
est envoyée a la RICAI, la version longue sera adressée au
coordinateur de chaque laboratoire participant a I'étude.
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E. Garrabé et A. Vachée signent les résumés pour le conseil
scientifique de I'ONERBA.

B Rapport ONERBA 2003

— Chapitre | : la vérification des cartes et le descriptif des
réseaux par chaque coordinateur est effectué en séance.
— Chapitre VI : en cours de finalisation.

— Chapitre VIII concernant le site Internet : en cours de
finalisation.

— Chapitre IX, données statistiques détaillées : les anti-
biotiques avec les abrégés, la pagination et I'index sont
préts. Les derniéres données de REUSSIR, AZAY-résistance,
APHP (BMR), CCLIN Est et Aquitaine sont validées en
séance. Il reste les données CNR pour pneumocoque et
Haemophilus.

B Enquéte ONERBA 2006 sur la résistance des entéroco-
ques aux glycopeptides

L'InVS serait prét a soutenir financiérement I'ONERBA
pour I'étude. Dans cette hypothése, un projet doit leur
étre présenté au plus tot. La premiére version du protocole
préparé par N. Fortineau et J. Robert est revue et discutée
en séance. Il semble nécessaire de lancer plusieurs modules
dans cette étude ; ils seront « au choix » en fonction des
possibilités de chaque centre : coprocultures destinées a la
recherche de C. difficile, utilisation des dépistages BMR
de réanimation, coprocultures quantitatives des services
d'hématologie, enquéte de prévalence un jour donné pour
les patients hospitalisés en néphrologie. Le projet sera revu
par J. Robert et N. Fortineau aprés les discussions du jour.
Chacun demande dans ses réseaux pour connaitre les parti-
cipants potentiels d'ici la prochaine réunion.

Ml Divers

J. Robert demande I'accord du CS pour utiliser les données
de I'ONERBA destinées a I'article sur la « surveillance de la
résistance aux antibiotiques » pour la nouvelle version du
livre L’Antibiogramme. L'accord est donné et les tableaux
proposés par J. Robert sont vus et validés en séance.

C Réunion du 17 novembre 2005 )

Présents : X. Bertrand, J.-M. Delarbre, R. Fabre,
N. Fortineau, E. Garrabé, F. Grobost, E. Jouy, P. Laudat,
J.-Y. Madec remplagant de D. Meunier, P. Pina, J. Robert,
D. Trystram, A. Vachée, E. Varon.

Invitée : Sylvie Maugat (InVS)

B Protocole entérocoques résistants a la vancomycine
J. Robert a présenté le protocole a plusieurs personnes pour
avis sur la méthodologie : il en découle plusieurs proposi-
tions et remarques :

— « Bouillon d'enrichissement systématique dans le cadre de ce
protocole de recherche pour avoir la plus grande sensibilité ».
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- Difficulté d'identification des entérocoques par les labora-
toires participants sans technique moléculaire. Un commen-
taire technique est ajouté au protocole (R. Leclercq).

- Les milieux Bile-Esculine-Azide-vancomycine et les
bouillons d'enrichissement devront étre préts a I'emploi pour
que les laboratoires participent. Un financement extérieur
a I'ONERBA pour soutenir le protocole est donc nécessaire
et I'InVS s'est proposé.

— La partie ville « malades ambulatoires » a été adressée aux
LAM des réseaux de I"'ONERBA mais se pose le probléme
du consentement des patients.

- « Module vétérinaire » : le CS de I'ONERBA confirme
I'intérét de conduire ce protocole par RESAPATH avec I'idée
de s'intéresser a 2 populations animales différentes : I'une
de bovins sains et I'autre de bovins malades.

Sylvie Maugat (InVS) apporte I'avis de I'nVS sur la méthodologie
du protocole « entérocoques résistants a la vancomycine ».
Evaluation du co(it de I'étude : N. Fortineau et J. Robert
finalisent le protocole dans les 15 jours, estiment le nombre
de milieux nécessaires puis adressent le protocole revu et
le budget prévisionnel a tous, y compris I'InVS.

B Diapositives RICAI
Les diapositives pour la RICAI pour les présentations d'A. Vachée
et E. Garrabé sont présentées en séance et corrigées.

B Protocole BLSE en ville

F. Grobost présente la premiére version du protocole EBLSE
en ville. C. Quentin assurera la caractérisation molécu-
laire des BLSE. Pour gnr, J. Robert proposera a E. Cambau
de contacter C. Quentin afin d'évaluer les possibilités de
collaboration.

B Rapport 2004

Prévoir la validation des données 2003 deés la prochaine
séance afin de remettre le rapport en 2006. Probleme de
la version anglaise du rapport : elle n'a pas été prévue avec
Vivactis. Revoir ce probleme avec le CA.

Pas de nouvelle des corrections a faire sur le site par lago,
probablement en raison des retards de paiement de la
subvention de I'AFSSAPS.

B JNI 2006
La demande est parvenue au président Y. Rio qui nous
la soumet.

4 Enquéte trans-réseaux ONERBA

Une enquéte rétrospective menée par I'ONERBA sur la
résistance a I'érythromycine du streptocoque A a montré
sur 1375 souches isolées en 2002 (provenant de 15 sources
différentes, ville et hopital), un pourcentage moyen de
résistance de 28,3 % (extrémes : 7 % a 33 %, médiane :
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25 %). Pour compléter ces données et disposer de chiffres
de résistance aux lincosamides, I'ONERBA a mis en place
une enquéte prospective multicentrique « trans-réseaux »
sur I'ensemble du territoire francais. Le niveau de résis-
tance aux macrolides et aux lincosamides du streptocoque A
a été établi en tenant compte du site de préléevement :
les bactériémies grace aux réseaux de 'ONERBA (RHC,
fle-de-France, Col-BVH, CCLIN Nord et Est), les angines
a travers les urgences des hopitaux disposant des tests de
dépistage rapide du streptocoque A permettant de cibler
les prélevements (RHA, autres...) et les infections cutanées
superficielles ou profondes par I'intermédiaire des réseaux
de ville. Un complément d'étude sur les mécanismes de
résistance aux macrolides et sur les souches invasives est
réalisé en collaboration avec Roland Leclercq (CHU de Caen)
et le CNR des streptocoques.

Suite a I'alerte faite par le CNR des staphylocoques
(Pr F. Vandenesch) en 2003 concernant I'émergence
d'infections a staphylocoque doré résistant a la méticilline
(SARM) et producteur de la toxine de Panton-Valentine
(PVL), 'ONERBA avait réalisé une enquéte rétrospective
de 2000 a 2003 a la recherche du phénotype de résis-
tance évocateur du SARM-PVL (résistance hétérogéne a
la méticilline, résistance a la kanamycine, néomycine et
acide fusidique, et sensibilité a gentamicine, tobramycine et
fluoroquinolones) dans 12 hopitaux. Ce travail avait montré
que dans ces 12 hdpitaux, SARM-PVL représentait < 1 %
des souches de SARM isolées (Clin Microbiol Infect 2005 ;
11 : 585-7). Afin de confirmer ces résultats, 'ONERBA a
mené en 2004 une enquéte prospective sur une période
de 6 mois afin de recueillir toutes les souches de SARM
suspectes de produire la toxine PVL. Une souche suspecte
a été définie comme une souche ayant un phénotype de
résistance aux antibiotiques typique du clone européen
ST80. Au total, 38 hopitaux et 21 laboratoires d'analyses
médicales ont participé a I'enquéte. Parmi les 3 901 souches
de SARM isolés durant la période de I'étude, 56 (1,4 %)
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avaient le phénotype typique recherché et 54 se sont
révélées productrices de PVL (2 souches manquantes) et
appartenaient au clone ST80.

Sessions de I'ONERBA organisées
durant les Journées Nationales

5 d'Infectiologie (JNI) et les Réunions
Interdisciplinaires de Chimiothérapies
Anti-Infectieuses (RICAI) en 2005

B ONERBA - JNI 2005, Nice : « Résistance aux anti-
biotiques : des chiffres au bon usage »

— Bacilles a Gram négatif isolés en ville (Jean-Marie Delarbre).
— Bacilles a Gram négatif isolés a I'hopital (Anne Dubouix).
— Cocci a Gram positif (Jérome Robert).

— Le bon usage des antibiotiques : exemple de I'infection
urinaire (Frangois Caron).

B ONERBA - RICAI 2005 : « Streptocoques et entéroco-
ques : infections et sensibilité aux antibiotiques (hors pneu-
mocoque) »/« Streptococcus and Enterococcus : infections
and antibiotic susceptibility (except S. pneumoniae) »

— Données ONERBA : sensibilité aux antibiotiques chez les
streptocoques et les entérocoques (A. Vachée).

- Les infections invasives a Streptococcus pyogenes
(Pr A. Bouvet).

- Enquéte ONERBA 2005 : sensibilité aux antibiotiques
chez Streptococcus pyogenes (E. Garrabé).

- Quels mécanismes de résistance des streptocoques aux
macrolides aujourd'hui ? (Pr R. Leclercq).

6 Publications des réseaux fédérés
au sein de 'ONERBA

Voir le paragraphe « Publications » dans la partie anglaise
a la fin de ce chapitre.
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Notes
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